










IGF-1 gene transfer to human synovial MSCs promotes 
their chondrogenic differentiation potential without 
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に lentivirus を用いた IGF-1 遺伝子の強制発現を行い、その軟骨分化特性を評価した。 
 




















本研究では IGF-1 遺伝子導入により、ヒト Syn-MSCs は軟骨細胞の肥大化や骨化の
増強を得ずに、軟骨分化能のみを特異的に亢進することが示された。Goodrich らは軟骨損
傷モデルに骨髄由来 MSCs（BMMSCs）を用い、異所性骨化を起こしたと報告し
（JBJS Am. 2016）、Cucchiarini らは BMMSCs に, IGF-1 を過剰発現することで軟骨分化能だ
けではなく,肥大化や骨化促進も惹起すると報告した(Tissue Eng. 2015)。つまり BMMSCs では
軟骨分化促進刺激は骨化を同時に誘導するリスクが示唆された。対照的に本研究では SynMSC
ｓに IGF-1 遺伝子導入することにより肥大化や骨化を抑え、良好な軟骨分化促進を示した。遺
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 ヒト滑膜由来 MSCs（Syn-MSCs）に lentivirus を用いた IGF-1 遺伝子の強制発現を行い、そ
の軟骨分化特性を評価した。IGF-1 遺伝子導入により、pellet-size や GAG 含有量、軟骨関連
遺伝子、組織染色において control と比較し、有意に軟骨分化能を亢進していた。さらに、
IGF-1 遺伝子導入 Syn-MSC は軟骨細胞の肥大化や骨化の増強を得ておらず、特異的に軟骨
分化能のみを亢進することが示された。 
審査委員から本研究の手法やその機序に関する質問を受け、回答した。特に遺伝子導入
し、autocrine に IGF-1 を分泌した本研究と外因性に IGF-1 を加えることによる違いや、骨
髄由来 MSCs と滑膜由来 MSCs の IGF-1 過剰発現の影響の違いについて関心を持って頂
き、その機序について議論させていただいた。また、現在日本で行われている MSCs を用
いた軟骨再生医療についても議論はおよび、今後の課題や研究すべき課題を多数ご提案頂
いた。 
審査の結果、博士（医学）の学位授与に値すると審査委員全員に認められた。 
 
 
